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摘 要 


本 文 完 研 了 Thio-TEPA 对 家 汤 财 子 发 生 的 影响 ， 描 过 了 Thio-TEDPA 引起 
卯 浴 发 生 的 细胞 狂 变 。 宇 要 的 改变 发 生 注 卵 原 区 与 第 一 印 委 中 。 在 卵 宣 中 ， 滤 
泡 细 胸 改 变 最 大 ， 和 营 萎 细胞 次 之 ， 孵 母 细 胞 影响 最 小 。 由 音 种 病 交 的 情况 一 
米色 质 的 如 聚 与 国 综 ， 妇 了 胞 池北 逐 肥 大 等 讨论 了 Thio-TEPA 可 能 的 作用 
机 制 。 

1963 夺 ， 我 们 在 饰 选 中 发 现 Thio-TEPA 对 家 晶 有 十 分 显著 的 不 育 性 艾 
黑 ， 后 这 实验 证 明 上 hio-TEPA 对 其 他 昆虫 也 有 效 ( 张 宗 断 、 和 萝 泽 清 等 19633 
张 宗 税 、 美 永 站 1964) 。 这 里 我 们 报导 了 了 Thio-TEPA 对 家 蜡 财 子 发 生 引 起 的 
细胞 病 灾 ， 企 图 由 此 说 了 明 Thio-TEPA 造 或 不 育 的 作用 机 制 。 





材料 与 方法 


实验 所 用 的 家 蝇 (Musca domesticavuicina) 系 1978 年 采 自 北京 竹 尝 区 欧 场 ， 然 后 
在 实验 室内 饲养 党 将 至 今 。 家 蝇 的 饲养 方法 同 以 前 的 报导 《 张 宗 炳 ， 孙 勇 如 等 1965)。 处 
理 方法 是 以 Thio-TEPA 溶 于 丙酮 ， 再 加 入 奶粉 ， 混 合 均匀 ， 配 成 0.5%% 〈 重 量 / 重 量 )。 
修 再 酮 探 发 后 ， 司 别 羽 化 后 0 一 4 小半 的 家 量 24 小 时 ， 然 后 换 成 正常 奶粉 饲养 。 

处 理 后 ， 在 一 定时 间 取 材 。 在 Roeder 氏 溶液 〈 果 蝇 生 理 盐 水 ) 中 解剖 ， 用 Bouin 氏 
液 固定 ， 石 腊 切 片 ，6 微米 厚 ， 用 Heidenhain 氏 铁 丙 苏 木 精 染色 。 
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结 ”时 
一 、 对 卵 室 与 卵 原 区 生长 发 育 的 抑制 


用 Thio-TEPA 处 理 的 家 蝇 、 最 明显 的 效果 是 整个 卵巢 的 生长 与 发 育 受 到 抑制 。 处 
理 后 的 第 二 天 ， 即 与 对 照 组 有 明显 的 差异 ;对照 组 卵 浊 生 长 迅速 ， 在 第 五 天 卵 已 基本 成 
郊 ， 第 六 天 已 开始 大 批 产 卵 。 在 处 理 组 中 ， 卵 巢 的 生长 受到 抑制 ， 到 第 六 天 时 ， 其 卵 时 
的 体积 仍 与 正常 卵巢 第 二 天 的 大 小 相似 。 如 以 发 育 阶段 进行 比较 〈 家 蝇 卵 昌 发 育 阶 段 的 
划分 见 张 宗 炳 、 孙 勇 如 等 1965), 处 理 组 的 第 一 卵 定 永 远 停留 在 第 5 一 6 阶段 ， 在 上 百 个 
处 理 卵 集 的 观察 中 ， 只 发 现 一 个 秘宝 进入 第 七 阶段 ， 而 第 二 钨 室 从 未 形成 ， 侦 然 形成 了 
第 二 个 孵 原 囊 。 另 外 ， 在 对 照 组 中 ， 卵 原 区 内 细胞 分 布 均匀 (图 1)， 靠 近 卵 原 赛 区 、 细 
胞 增殖 迅速 。 而 处 理 组 、 在 卵 原 区 的 顶端 、 细 胞 内 发 生 了 核 的 凝聚 与 固 缩 现 象 (图 2 )。 


处 理 组 与 对 照 组 第 一 卵 室 的 大 小 与 发 育 阶段 的 比较 


一 一 一 




















对 册 组 处 理 组 
也 蝎 日 龄 ts 
大 小 【微米 ) 发 育 阶 段 大 水 【微米 ) 发 育 阶 段 

1 9 一 13 5 9 一 13 4 一 5 
2 10 一 17 6 一 ? 9 —1i2 5 
3 13 一 20 7 一 8 1i—14 5 一 6 
4 16 一 46 9 一 1 11 一 14 5 一 
5 19—102 11 11—14 5 -一 号 
6 产 卯 开始 16 一 26 5 一 6 
7 一 

二 、 对 滤 泡 细胞 的 影响 


1, 在 已 形成 的 饰 室 中 ， 滤 泡 细 胞 对 Thio-TEPA 的 敏感 性 远 远 不 如 卵 原 赛 。 当 处 理 
后 12 小 时 的 切片 中 、 秘 原 训 的 细胞 核 出 现 明 显 的 凝聚 与 固 缩 现象 时 ， 处 理 组 第 一 孵 室 的 
滤 泡 细胞 仍 有 正常 分 裂 (图 3) 。 

2. 大 约 在 处 理 后 24 小 时 ， 渡 泡 细 胞 开始 出 现 极其 混乱 的 现象 《图 4) 。 在 正常 情况 
半 ， 第 二 天 的 卵巢 中 ， 钨 室 的 滤 泡 细胞 均 呈 柱状 ， 密 集 整 齐 地 包围 在 卵 室 之 和 外， 形成 完 
台 的 单 屋 上 皮 (图 5)》。 滤 泡 细 胞 增殖 迅速 。 但 在 处 理 组 中 ， 滤 泡 细 胞 开始 出 现 了 各 种 
异常 状态 ， 有 的 分 布 于 孵 室 的 一 侧 (图 6 ) ， 有 的 分 布 于 卵 室 的 一 端 或 两 端 ， 有 的 呈 扩 
状 分 布 (图 7) ， 或 呈 双 层 分 布 〈 图 8 ) ,有 的 伸 入 营养 细胞 之 间 ( 图 9 ), 并 且 所 有 异常 
分 布 的 滤 泡 细胞 均 不 表现 迅速 增殖 的 现象 。 只 有 极 少 数 情况 下 ， 滤 泡 细 胞 仍 包围 卵 室 形 
成 完整 或 不 完整 的 一 圈 。 滤 泡 细 胞 失常 的 分 布 可 能 是 由 于 生长 分 裂 的 失调 ， 而 不 是 由 于 
细胞 的 退化 。 由 于 滤 泡 细胞 这 种 异常 分 布 ， 致 使 敬 养 细胞 与 孵 母 细胞 在 生长 与 分 布 上 也 
完全 失调 。 

3. 滤 泡 细 胞 还 表现 有 膨胀 现象 ， 在 正常 情况 下 ， 滤 泡 细 胞 的 体积 很 小 ， 排 列 紧密 


3 期 任 淑 但 等 :此 虫 不 育 性 药品 的 研究 Thio-TEPA 对 罕 晶 印 子 发 竺 的 影响 291 


(图 5 ) ， 早 期 坚 柱 状 ， 随 着 卵 母 细胞 的 增长 ， 由 柱状 变 成 立方 状 及 扁平 状 ， 但 从 未 出 
枫 膨 胀 现 象 。 在 处 理 组 的 卵 室 中 ， 滤 兆 细 胞 多 表现 出 球形 ， 其 与 卵 母 细胞 及 营养 细胞 的 
大 小 比例 也 完全 失调 (图 10) 

4. 汉 泡 细 胞 在 正常 情况 下 都 有 一 个 与 细胞 形态 相应 的 核 ， 它 们 或 为 椭圆 形 ， 或 为 球 
形 , 核 内 有 一 个 清楚 的 嗜 大 性 的 核 仁 (图 5 ,但 看 不 到 染色 质 。 在 处 理 组 中 ， 滤 泡 细 胞 
的 核 内 册 现 了 一 个 或 两 个 、 规 则 或 不 规则 的 块 状 物 ， 这 可 能 是 染色 质 凝 聚 所 致 (图 10) 。 
在 后 期 的 切片 中 ， 除 看 到 块 状 物 外 ， 还 有 一 些 细 小 的 染色 较 深 的 颗粒 ， 可 能 是 碎 裂 的 染 
色 质 块 。 

5. 在 正常 家 蝇 的 卵 嘛 发 育 中 ， 滤 泡 细 胞 中 出 现 有 一 层 哮 苏丹 物质 ， 以 后 进入 孵 母 细 
胞 〈 张 宗 炳 等 1965) 。 在 处 理 组 中 ， 从 未 看 到 过 这 种 现象 。 











三 、 对 营养 细胞 的 影响 


1. 营 养 细胞 在 处 理 组 中 都 停滞 在 第 5 一 6 阶段 ， 这 时 正常 家 蝇 卵 室 中 营养 细胞 的 核 
内 是 有 丝 分 裂 时 期 ( 张 宗 炳 等 1965) 。 Thio-TEPA 处 理 可 能 是 抑制 了 这 一 核 内 有 丝 分 
裂 过 程 ， 使 它 不 能 继续 生长 。 

2. 营 养 细胞 在 排列 上 也 出 现 了 异常 情况 ， 在 正常 的 孵 室 中 ， 卵 母 细胞 位 于 一 端 ， 营 
养 细 胞 位 于 另 一 端 ， 呈 两 两 并 列 分 布 ， 而 在 处 理 组 中 ， 营 养 细 胞 常 被 滤 泡 细胞 所 分 隔 
(图 9 ) 细胞 数目 也 有 减少 的 情况 ， 且 发 育 不 规则 《图 9 、10) 。 

3. 在 处 理 的 后 期 阶段 《3 一 4 天 ) ， 营 养 细胞 大 量 出 现 了 固 缩 与 解体 现象 ， 染 色 质 
凝聚 成 块 ， 逐 渐 固 缩 成 团 ， 核 中 出 现 了 空 除 (图 11), 严重 时 ， 营 养 细 胞 间 的 界限 消失 。 

4. 在 核 辕 缩 之 后 ， 风 胞 质 内 出 现 了 空 泡 化 《图 12) ， 在 少数 情况 下 ， 还 看 到 了 染色 
质 外 抛 现象 。 最 后 导致 整个 卵 室 解体 (图 13》。 


四 、 对 卵 母 细胞 的 影响 


在 正常 的 卵 室 中 ， 发 育 的 第 三 天 ， 孵 室 已 进入 第 7 一 8 阶段 ， 孵 母 细胞 开始 迅速 增 
长 ， 以 后 卵 母 细胞 中 开始 沉积 卵黄 物质 (图 14) 。 在 初期 ， 卵 母 细胞 外 的 滤 泡 细胞 仍 为 
柱状 ， 排 列 整 齐 ， 营 养 细胞 外 的 滤 泡 细胞 呈 扁 平 上 皮 ， 以 后 卵 母 细 胞 越 长 越 天 ， 卵 黄 沉 
积 也 越 来 越 多 (图 15) 。 营 养 细 胞 相对 减少 ， 最 后 整个 卵 室 几乎 全 部 被 卵 母 细 胞 充满 。 
孵 母 细胞 内 也 充满 孵 黄 ， 其 周围 的 滤 泡 幼 胞 全 呈 遍 平 形 。 但 处 理 组 中 ， 在 带 个 卵 室内， 
卵 母 细胞 对 Thio-TEPA 的 影响 ， 没 有 表现 出 什么 病理 改变 ， 但 孵 母 细胞 的 生长 却 受 到 
了 抑制 。 这 可 能 是 由 于 营养 细胞 病变 的 间接 影响 ， 使 之 不 能 积累 营养 物质 ， 因 此 在 处 理 
组 中 ， 卵 母 细胞 内 从 未 看 到 嗜 碱 性 的 卵黄 物质 的 积累 。 此 外 ， 旷 母 细 胞 由 于 滤 泡 细胞 与 
营养 细胞 的 排挤 ， 在 位 置 上 也 常 处 于 失常 状态 。 在 处 理 后 期 ， 孵 母 细 胞 退化 消失 ， 同 时 
卵巢 中 所 有 的 卵 室 也 均 解体 (图 16》。 


讨 论 
从 以 上 结果 可 以 看 出 ， Thio-TEPA 造成 家 蝇 瞧 性 的 不 育 ， 表 面 上 看 ， 是 由 于 它 千 
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成 了 卵巢 不 能 生长 与 发 育 的 原因 。 从 细胞 病理 来 看 ， 处 理 效 应 首先 出 现在 卵 原 区 及 卵 原 
变 ， 这 是 对 Thio-TEPA 景 敏感 的 区 域 。 对 多 室 内 不 同 的 细胞 来 说 ， 影 响 最 大 的 是 滤 泡 
细胞 ， 其 次 是 营养 细胞 ， 孵 母 岗 胞 只 是 不 能 生长 ， 病 理 改 变 不 明显 。 可 见 ， 越 是 细胞 分 
裂 旺盛 的 地 区 ， 病 变 越 为 突出 。 在 核 质 的 影响 方面 ， 对 细胞 核 的 影响 远 远 超过 了 对 细胞 
质 的 影响 ， 并 且 细 胞 质 的 改变 发 生 在 后 。 

Thio-TEPA 这 一 类 氮 丙 啶 类 化 合 物 的 作用 机 制 主要 是 对 生物 物质 《主要 是 核酸 与 
蛋白 质 ) 的 反应 基 团 起 烷 化 作用 。 多 功能 基 团 的 化 合 物 可 以 造成 核酸 分 子 及 和 蛋白质 分 子 
的 交 链 作 用 ， 从 而 抑制 它 的 复制 与 生成 ， 间 接地 也 影响 到 酶 的 活性 。 

从 我 们 实验 的 结果 来 看 ， 基 本 上 与 上 述 看 法 相符 。 Thio~TEPA 首先 影响 卵 原 区 与 
卵 原 谭 ， 造 成 染色 体 凝 聚 与 固 缩 ， 这 是 因为 卵 原 区 是 细胞 分 裂 最 活 茎 的 地 区 ， 它 对 纲 胞 
分 裂 中 染色 体 或 DNA 起 了 作用 。 其 次 它 影响 的 是 滤 泡 细胞 ,营养 细胞 影响 较 小 ， 而 卵 母 
细胞 儿 乎 在 病变 上 不 受 影响 ， 这 可 能 是 由 于 滤 泡 细胞 在 卵 室 发 育 的 早期 阶段 有 强烈 的 细 
胞 分 裂 所 致 。 滤 泡 细胞 的 另 一 些 病 变 ， 如 肥大 及 泡 化 现象 ， 可 能 是 Thio-TEPA 直接 对 
蛋白 质 的 作用 。 营 养 细 胞 的 改变 ， 如 发 育 停滞 在 第 5 一 6 阶段 及 数目 的 减少 ， 也 是 由 于 
Thio-TEPA 直接 对 蛋白 质 的 作用 ， 而 其 凝 缩 则 是 对 DNA 的 作用 。 孵 母 细胞 只 是 不 能 成 
长 发 育 ， 没 有 其 他 病变 ， 因 此 它 的 改变 可 能 是 由 于 营养 细胞 的 病变 的 间接 效应 ， 即 由 于 
不 能 供给 营养 物质 所 造成 。 从 细胞 分 裂 来 考虑 ， 孵 母 细胞 是 处 于 稳定 的 休止 期 ， 因 而 染 
色 体 没有 受到 影 啊 。 

总 起 来 说 ，Thio-TEPA 可 能 有 四 个 作用 ，(1》 对 DMNA 的 直接 作用 ， 即 与 DNA 的 
反应 基 团 发 生 烷 化 作用 ， 从 而 引起 交 链 ， 破 坏 了 正常 的 核酸 代谢 ， 结 采 是 染色 体 凝 聚 与 
固 缩 。〈 2 》 对 蛋白 质 的 直接 作用 ， 与 蛋白 质 的 某 些 反 应 基 团 起 作用 ， 造 成 看 白质 及 酶 
系 的 不 正常 代谢 ， 结 果 引 起 细胞 质 的 泡 化 、 肥 大 等 现象 。( 3 ) 由 于 核酸 代谢 破坏 的 间 
接 作 用， 主要 是 影响 了 和 蛋白质 的 合成 ， 结 果 是 卵 母 细胞 得 不 到 营养 供应 。( 4 ) 由 于 蛋 
白质 酶 系 破 坏 的 间接 作用 。 在 这 四 种 作用 中 ， 显 然 第 一 种 作用 是 最 主要 的 。 

另外 ， 我 们 以 前 做 过 氨 共 处理 家 蝇 卵 子 发 生 的 实验 ， 它 所 引起 的 细胞 病变 基本 上 与 
本 文 报导 的 情况 相似 ， 只 有 较 小 的 差异 (如 孵 母 细胞 后 期 也 有 泡 化 现象 、 滤 泡 细 胞 的 不 
正常 分 布 及 肥大 现象 更 为 突出 ) 。 可 以 想像 ， 它 们 二 者 既然 同 是 烷 化 剂 ， 其 作用 机 制 应 
该 是 基本 上 相同 的 ， 但 由 于 它们 的 分 子 结构 究竟 有 些 不 同 ， 因 此 在 病变 上 有 些小 的 差 
异 。 


1. 用 0.5%% 的 Thio-TREPA 饲 养 羽 化 后 0 一 生 小 时 的 家 蝇 24 小 时 ， 可 以 造成 家 蝇 的 不 
育 ， 结 果 不 能 产 卵 。 卵 室 的 发 育 受 到 抑制 ， 一 般 停滞 在 第 5 一 6 阶段 。 

2.Thio-TEPA 处 理 后 的 家 蝇 卵 巢 ， 最 先 出 现 的 效应 是 卵 厌 区 及 孵 原 讲 的 细胞 核 的 
凝聚 与 固 缩 : 第 二 孵 室 因此 不 能 形成 。 在 卵 室 的 病变 中 ， 滤 泡 细 胞 变化 最 大 ， 营 养 细 胞 
次 之 ， 孵 母 细胞 变化 最 小 。 

3. 滤 泡 细 胞 的 病变 为 ， 排 列 与 位 置 上 的 混乱 ， 细 胞 的 膨胀 ， 染 色 体 的 凝聚 与 固 缩 ， 
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解体 呈 颗 粒状 ， 以 及 细胞 界限 的 消失 。 

4. 营 养 细胞 的 细胞 病变 为 : 营养 物质 的 不 能 合成 ， 细 胞 数目 的 减少 ， 细 胞 质 的 收编 
及 泡 化 ， 以 及 最 后 染色 体 的 固 缩 与 解体 。 

5. 卵 母 细 胞 的 改变 表现 出 不 能 成 长 ， 由 于 没有 孵 黄 物 质 的 形成 ， 同 时 位 置 上 有 时 改 
变 ， 最 终 不 能 发 育 。 

6. 讨 论 了 Ihio-TETA 对 家 邵 孵 子 发 生 形成 不 育 的 作用 机 制 。 
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STUDIES ON INSECT CHEMOSTRILANT 
THE EFFECT OF THiIO-TEPA ON THE 00GENESIS OF THE 
COMMON HOUSEFIY 


Ren Shuxian, Ren Jiuchang and zhang zongbing 


(Depariment of Dioloygy, Beijing University) 


The present paper is a report on the effect of Thio-TEPA on the oogenesis 
of the common housefly, Musca domesiica vicina, Histo-pathological changes 
chiefly in the germarium, and only one egg chamber was formed in each 
ovariole, Follicular cells in the egg chamber were severely disranged and chro- 
matin condensation could be frequently observed, followed by pycnotic changes 
in the nucleus and vacuolation of the cytgplasm, Similar changes occurred in 
nutritive cells, but to a lesser extent。 The oocyte was least affected, the only 
pathological change was reduction of size and failure to develop beyond 6th stage, 
This was possibly due to lack of supply of nutritive substances from the follicular 
and nutritive cells, It seems therefore that cells in active mitotic division were 
most easily affected, The mode of action of Thio~-TEPA in causing sterility in 


the female housefily was discussed in relation to these pathological changes, 


The previous spelling was J. T. Chang,. 
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图 1 、 白 化 猕猴 一 一 “ 南 南 ” 


无 带 核 型 





图 片 说 明 
羽化 24 小 时 正常 的 卵 小 管 。 示 卵 原 区 与 第 一 卵 室 ， 细 胞 分 布 排 
列 正常 。 
处 理 后 12 小 时 。 示 卵 原 区 细胞 核 内 出 现 凝 聚 与 冉 绾 现象。 
处 理 后 12 小 时 。 示 卵 室内 各 种 细胞 仍 处 于 正常 状态 。 
处 理 后 2 天 。 示 各 卵 室 内 细胞 的 不 正常 分 布 。 
羽化 后 1 一 2 天 的 正常 卵 室 。 示 各 种 细胞 正常 分 布 ， 滤 泡 细胞 
呈 柱 状 。 
处 理 后 1 天 。 示 滤 泡 细胞 位 于 卵 室 的 一 侧 。 
处 理 后 ! 天 。 示 滤 泡 细胞 位 于 卵 宁 的 周 | 掉 ， 时 点 状 分 布 。 
处 理 后 2 天 。 示 滤 泡 细胞 增生 ， 部 分 区 域 形 成 双 层 上 皮 。 
处 理 后 2 天 。 示 滤 泡 细胞 长 入 营养 细胞 之 间 。 
处 理 后 2 天 。 示 滤 泡 细胞 与 营养 细胞 的 比例 及 分 布 失调 。 
处 理 后 4 天 。 示 营养 细胞 核 内 染色 质 开始 出 现 凝 聚 与 岂 纳 。 
处 理 后 4 天 。 示 营养 细胞 的 细胞 质 出 现 空 泡 化 。 
处 理 后 4 天 。 示 卵巢 中 一 个 孵 室 的 细胞 均 周 缩 与 解体 。 
羽化 后 4 天 的 正常 久 室 。 示 孵 母 细胞 的 增长 及 卵黄 沉积 。 滤 泡 
细胞 在 卵 母 细胞 外 仍 叶 柱 状 。 
羽化 后 4 天 的 正常 卵 室 。 示 卵 母 细胞 继续 增长 ， 滤 泡 细胞 立方 
状 。 
处 理 后 5 天 。 示 整个 卵巢 逐渐 解体 。 
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图 2 、 白 化 狼 狭 (5) 中 期 染色 体 的 丰 了 检 
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